Нейросетевое моделирование как способ персонализации комплексной фармакотерапии больных дисциркуляторной энцефалопатией by Чернышков, Е. В. et al.
26 Н А УЧ Н Ы Е  В Е Д О М О С Т И Серия М едицина. Ф армация. 201 2 . № 2 2(141). Выпуск 20/1
УДК 616.831-07-085:004.03226
НЕЙРОСЕТЕВОЕ МОДЕЛИРОВАНИЕ КАК СПОСОБ 
ПЕРСОНАЛИЗАЦИИ КОМПЛЕКСНОЙ ФАРМАКОТЕРАПИИ БОЛЬНЫХ 
ДИСЦИРКУЛЯТОРНОЙ ЭНЦЕФАЛОПАТИЕЙ
1) Курский государственный 
медицинский университет
Е.В. ЧЕРНЫШКОВ1 
С.В. ПОВЕТКИН1 
Е.М. ЛОБЫНЦЕВА2 
В.Н. ЛОПИН2
На основе использования нейросетевого подхода к анализу 
результатов лечения больных дисциркуляторной энцефалопати­
ей на фоне артериальной гипертензии создана прикладная про­
грамма, позволяющая прогнозировать индивидуальную эффек­
тивность различных лечебных тактик. Преимущества разрабо­
танной методики заключаются в использовании минимально 
необходимого числа клинико-инструментальных и лабораторных 
данных с целью выбора оптимальной схемы комплексной фар­
макотерапии.
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Введение. Использование нейросетевых технологий открывает качественно иной 
уровень изучения процессов в такой стохастической системе, как человеческий организм [10]. 
Искусственная нейронная сеть является компьютерной моделью многофакторного анализа, 
составленной из схожих элементов (нейронов), которые функционируют как нелинейные 
сумматоры и организованы послойно с помощью весовых соединительных синапсов, что в 
известной мере имитирует биологические нейронные сети. С учетом важной роли в прогно­
зировании эффективности фармакотерапии больных дисциркуляторной энцефалопатией на 
фоне артериальной гипертензии большого числа клинических параметров, находящихся ме­
жду собой в нелинейной связи, использование нейросетевых систем является оправданным и 
перспективным [4, 9].
Целью настоящего исследования явилась разработка подхода к оптимизации ком­
плексной гипотензивной и ноотропной терапии больных дисциркуляторной энцефалопатией 
на фоне артериальной гипертензии с использованием нейросетевого моделирования.
Материалы и методы. В исследовании приняли участие 76 пациентов в возрасте 
55,9±4,2 лет с дисциркуляторной энцефалопатией на фоне артериальной гипертензии. Больные 
были рандомизированы по группам, различавшимся схемами фармакотерапии. В первую группу 
было включено 29 пациентов, которые получали винпоцетин в суточной дозе 30 мг, разделенной 
на три приема. Во вторую группу вошли 27 пациентов, получавших пикамилон в дозе 50 мг три 
раза в день. При этом гипотензивная терапия включала лизиноприл в дозе 5-20 мг/сут. в комби­
нации с бисопрололом в дозировке 2,5-5 мг/сут. В третью группу было включено 20 пациентов, 
которые получали комбинацию из 600 мг эпросартана и 12,5 мг гидрохлотиазида.
По общепризнанным методикам проводилась оценка артериального давления [8], мор­
фофункциональных показателей сердечно-сосудистой системы [1, 2, 5, 7] и уровня общего холе­
стерина. Для анализа уровня когнитивной дисфункции использовались краткая шкала оценки 
психического статуса (КШОПС) [15], батарея лобной дисфункции в модификации B. Dubois [16], 
тест рисования часов [12-13], тест заучивания 10 слов А.Р. Луриа [6] и тест Мюнстерберга. Прово­
дилась оценка уровня вегетативных функций по «Схеме обследования для выявления признаков 
вегетативных нарушений» Российского центра вегетативной патологии [3]. С учетом распростра­
ненности при дисциркуляторной энцефалопатии депрессии, негативно влияющей на эффектив­
ность когнитивной деятельности, обследование дополнялось скрининговым тестом для исключе­
ния депрессивных расстройств, рекомендованным специальной комиссией по изучению профи­
лактической помощи США (US Preventive Services Task Force) [14].
Параметры построенной нейросетевой модели для успешного прогнозирования конеч­
ного результата фармакотерапии были подобраны с помощью программного комплекса 
«NeuroPro 0,25» [11].
Результаты исследования и их обсуждение. Обучение нейроимитатора проводи­
лось в режиме классификатора для консилиума из 15 нейросетей с заданной степенью надежно­
сти, равной 0,1. Все нейросети были обучены на основе исходной выборки пациентов первой, 
второй и третьей групп. После проведения процедуры упрощения структуры нейросетей и соб­
ственно экспериментальной части было получено 15 нейросетей минимальной структуры, пра­
вильно прогнозирующих клиническую эффективность той или иной схемы фармакотерапии.
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Отличия в структуре этих сетей объясняются многозначностью решения задачи поиска системы 
информативных факторов.
При этом входными параметрами сети служили:
• возраст больных (до 45; 46-50; 51-55; 56-60; 61-65; старше 65 лет);
• индекс массы тела (до 25; 25-29,9; 30-34,9; 35-39,9; более 40 кг/м2);
• стадия дисциркуляторной энцефалопатии (I; II ст.);
• систолическое артериальное давление (140-149; 150-159; 160-169; 170-179 мм рт. ст.);
• диастолическое артериальное давление (менее 99; 100-109; более 110 мм рт. ст.);
• уровень общего холестерина (менее 4,5; более 4,6 ммоль/л);
• пиковая систолическая скорость кровотока по сонным артериям (менее 0,6; 0,61-1; 
более 1 м/с);
• максимальная конечная диастолическая скорость кровотока по сонным артериям 
(менее 0,6; 0,61-1; более 1 м/с);
• объемная скорость кровотока по сонным артериям (менее 500; 501-1000; 1001-1500; 
1501-2000; более 2000 мл/мин.);
• наличие гипертрофии миокарда левого желудочка (да; нет);
• уровень вегетативной дисфункции (менее 15; 16-25; более 26 баллов);
• оценка по батарее лобной дисфункции (12-13; 14-15; более 16 баллов);
• оценка по КШОПС (менее 24; 25-26; 27-28; 29-30 баллов);
• результат теста Мюнстерберга (менее 5; 6-10; 11-15; 16-20; 21-25 найденных слов);
• результат теста заучивания 10 слов А.Р. Луриа (1-2; 3-4; 5-6; 7-8; 9-10 слов);
• результат теста рисования часов (7-8; 9-10 баллов).
Выходным (прогнозируемым) параметром для построенной нейронной сети был принят 
уровень изменения оценки по КШОПС для каждой из схем фармакотерапии, при этом было 
выделено 3 различных варианта исхода:
1) отсутствие улучшения в результате лечения (динамика выполнения теста КШОПС по­
сле и до лечения равно нулю или отрицательному числу);
2) незначительное улучшение (динамика выполнения теста КШОПС равна 1 балл);
3) значительное улучшение (динамика выполнения теста КШОПС 2 и более баллов).
Анализ полученной модели позволил определить значимость факторов, влияющих на эф­
фективность проводимого лечения. Наиболее значимыми прогностическими факторами оказа­
лись: стадия дисциркуляторной энцефалопатии, возраст, исходный уровень когнитивной дис­
функции. Кроме вышеуказанных факторов, значительный вклад в динамику когнитивного дефи­
цита вносил вариант медикаментозного лечения. Прочие входные параметры нейросети имели 
меньший уровень влияния в отношении распознавания значительного, незначительного и отсут­
ствия клинического улучшения в результате лечения.
С целью проверки точности и достоверности прогноза нами была сформирована выборка 
из 13 больных, в которой была известна эффективность проведенного лечения. В тестовой выбор­
ке нейронная сеть определила верный прогноз у 10 из 13 больных, что позволяет оценивать точ­
ность и надежность нейросетевого анализатора, соответствующую 77% (рис. 1).
N* ■ Прогноз сети Уверенность
1 Класс 1 Класс 1 1 00%
2 Класс 2 Класс 3 1 00%
3 Класс 1 Класс 1 1 00%
А Класс 3 Класс 3 100%
5 Класс 1 Класс 1 1 00%
6 Класс 2 Класс 2 1 00%
7 Класс 3 Класс 1 55,9051 9%
8 Класс 2 Класс 2 1 00%
9 Класс 3 Класс 3 1 00%
1 0 Класс 2 Класс 2 1 00%
1 1 Класс 1 Класс 1 1 00%
12 Класс 3 Класс 3 100%
13 Класс 3 Класс 2 1 00%
Правильно: 1 0 (76,92308%) |
Неуверенно: 0 (0%)
Неправильно: 3 (23,07692%)
Всего: 1 3
Рис. 1. О пределение коэф ф ициента чувствительности построенной нейросети
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На основе построенной нейросетевой модели была создана прикладная программа для 
более удобного использования в практическом здравоохранении, которая позволяет прогнози­
ровать клинический эффект у конкретного пациента при использовании различных фармако- 
терапевтических схем. Интерфейс программы прост и интуитивно понятен, что позволяет ис­
пользовать приложение человеку без дополнительной подготовки (рис. 2).
Рис. 2. Интерфейс разработанного приложения для прогнозирования эффективности 
комплексной гипотензивной и ноотропной фармакотерапии больных 
дисциркуляторной энцефалопатией на фоне артериальной гипертензии
При этом врачу предлагается выбрать из раскрывающихся списков индивидуальные ха­
рактеристики больного, такие как возраст, индекс массы тела, уровень артериального давления, 
скоростные показатели церебрального кровотока и прочие, в ответ программа прогнозирует 
эффективность различных схем фармакотерапии с указанием уверенности выдаваемого 
прогноза.
Выводы. Таким образом, метод нейросетевого прогнозирования эффективности раз­
личных схем комплексной гипотензивной и ноотропной терапии может быть рекомендован к 
использованию в рутинной поликлинической практике. Указанный подход позволяет оптими­
зировать выбор стартовой схемы фармакотерапии больных дисциркуляторной энцефалопати­
ей на фоне артериальной гипертензии.
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